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【摘要 】2017 年 ， 美 国 心脏 病 学 会 和 美国 心脏 协会 提出 将 高 血压 诊断 标准 降 为 130/80 mm Hg (1 mm Hg=0. 133kPa) ， 
这 与 其 他 指南 有 所 不 同 。 降 压 治疗 的 核心 目标 在 于 靶 器 官 的 保护 ， 近 年 来 降 压 治 疗 与 脑 小 血管 疾病 预防 的 相关 问题 日 益 受 
到 临床 重视 。 目 前 研究 结果 表明 ， 降 压 治 疗 对 腔 院 性 卒中 患者 的 二 级 预防 以 及 白质 病变 进展 的 预防 可 能 有 一 定 积极 意义 ， 
日 确切 的 降 压 目标 值 并 未 确定 。 血 压 与 临床 结局 可 能 呈现 J 型 关系 ， 血 压 过 低 或 过 高 可 能 均 有 害 ， 而 取得 最 大 获 益 的 降 压 
WP" 目标 有 待 进一步 探索 。 
- 【关键 词 】 高 血压 ， 脑 小 血管 病 ; 腔 阶 性 卒中 ; 白质 病变 
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[Abstract] Recently, ACC/AHA has proposed the new diagnostic criteria of hypertension as 130/80 mm 
( 3Hg (1 mm Hg=0. 133kPa) , which is different from other guidelines. The core goal of antihypertensive therapy 
is the protection of target organs. Therefore, the issues related to intensive antihypertensive therapy and the pre- 
vention of cerebral small vessel disease have attracted more attention in recent years. Current findings suggest that 
the antihypertensive program may have a positive effect on secondary prevention of lacunar stroke and white matter 
lesions. The exact target blood pressure ( BP) has not been determined yet. BP and clinical outcomes may present 
a J-type relationship, indicating that too low or too high BP may both be harmful, and the ideal target BP is to be 
further explored. 
[Key words] hypertension; cerebral small vessel disease; lacunar stroke; white matter lesion 
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2017 年 ， 美 国 心 脏 病 学 会 和 美国 心脏 协会 指南 提 National Committee, JNC) 第 8 版 指南 建议 二 60 Z AY 
出 ， 老 年 人 血压 >130/80 mm Hg (1 mm Hg=0.133kPa) ”者 血压 高 于 150/90 mm Hg 时 应 开始 治疗 '。2018 年 
时 建议 接受 治疗 ! ， 而 美国 国家 联合 委员 会 (Joint ”6 月， 欧洲 心脏 病 学 会 和 欧洲 高 血压 学 会 发 表 高 血压 
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管理 指南 ， 建 议 根 据 诊 室 血压 将 血压 分 为 理想 血压 
(收缩 压 <120 mm Hg 和 和 舒张 压 <80 mm Hg) 、 正常 血压 
(收缩 压 120~ 129 mm Hg 和 /或 舒张 压 80~84 mm Hg) 
和 正常 高 值 血压 〈 每 张 压 130~ 139 mm Hg 和 /或 舒张 压 
85-89 mm Hg) ， 高 血压 诊断 标准 仍 为 三 140/90 mm Hg。 
在 不 考虑 心血 管 风 险 水 平 的 情况 下 ， 一般 高 血压 上 患 
者 的 初始 血压 控制 目标 为 <140/90 mm Hg， 老 年 人 为 
140 ~ 150/90 mm Hg。 对 于 高 危 高 血压 患者 ， 当 血压 超 
过 130/85 mm Hg 时 即 考虑 药物 治疗 。 

对 于 积极 降 压 对 患者 脑 血管 疾病 的 预防 价值 ， 
内 外 已 开展 多 项 干预 性 或 观察 性 研究 ， 并 展开 激烈 讨 
论 。 然 而 ， 目 前 关于 积极 降 压 的 有 效 性 及 安全 性 仍 存 
在 争议 。 本 文 旨 在 回顾 并 总 结 积极 降 压 对 脑 小 血管 病 
预防 和 治疗 的 影响 。 


1 高 血压 与 脑 小 血管 病 影像 的 相关 性 


) 


SON ER RA k, HZ, E 
ERKE, ERER R, REM AE OR 
CEN WE FE He WR ( magnetic resonance imaging, MRI) 
等 味 像 技术 。 脑 小 血管 病 特征 性 的 影像 改变 包括 : 
近期 的 皮质 下 小 梗死 ( 常 被 称 为 腔 隙 性 梗死 ) 、 血 管 
Dit He D 、 血 管 源 性 脑 白质 高 信号 (white matter hy- 
pritltensities, WMH). 、 血 管 周围 间 院 、 微 出 血 和 脑 
ZAR, 
> 在 横断 面 人 研究 中 ， 尽 管 高 血压 的 诊断 标准 略 有 差 
异 5S 高 血压 与 脑 小 血管 病 的 相关 性 已 被 广泛 证 实 。 高 
血压 与 脑 小 血管 病 影像 负荷 (包括 总 负荷 、 腔 隙 性 梗 
死 WMH、 脑 微 出 血 及 血管 周围 间 阶 ) 均 独 立 相 
X99 。 近 期 日 本 一 项 对 1451 名 健康 人 群 的 研究 显 
示 ， 收 缩 压 每 增加 1 个 标准 差 (17.9 mm Hg), ， 脑 小 
血管 病 总 负荷 评分 三 3 分 风险 增高 1.96 倍 (95% CI: 
1.41~2.74)!4。 有 既往 研 究 提示 ， 并 非 仅 血压 升 高 与 
WMH 相关 ， 鹿 特 丹 一 项 长 达 20 年 的 随访 研究 发 现 ， 
20 年 的 舒张 压 增 量 和 皮质 下 白质 病变 负荷 呈 J 型 关 
m". H5 20 年 前 的 基线 血压 相 比 ， 收 缩 压 无 论 
升 高 还 是 降低 >10 mm Hg， 均 与 皮质 下 WMH 增多 
相关 。 

2010 年 发 表 的 一 项 关于 老龄 人 群 24h 动态 血压 的 
长 期 研究 发 现 ， 动 态 血 压 监测 比 单 点 血压 测定 值 与 脑 
^it i BOE OR TEE URSUS, ， 此 后 多 项 研究 采用 24 h 
动态 血压 、 夜 间 血 压 、 日 间 血 压 、 血 压 变 异性 等 指标 
探索 血压 与 脑 小 血管 病 影 像 负 荷 的 关系 ， 研 究 发 现 血 
压 变 异性 增 大 与 脑 小 血管 病 独立 相关 。 荷 兰 一 项 纳入 


699 例 首次 发 生 腔 际 性 脑 梗 死 患者 的 单 中 心 队列 研究 
发 现 ，24 h 动态 收缩 压 每 升 高 10 mm Hg， 每 年 总 脑 小 
血管 病 负荷 增加 1 分 的 风险 升 高 1.25 倍 (95% CI; 
1.02~1.52) ， 舒 张 压 每 升 高 S mm Hg， 每 年 总 脑 小 血 
管 病 负荷 增加 1 分 的 风险 升 高 1.32 fit (9596 CI; 1. 12~ 
1.56) (总 脑 小 血管 病 负荷 被 定义 为 : 存在 血管 源 性 
BR, MERE WMH、 血 管 周围 间隙 或 微 出 血 各 赋 
值 1 分， 总 分 范围 0~4 分 ， 分 值 越 高 则 认为 负荷 越 
Fe?) 。 另 有 研究 指出 ， 非 勺 型 或 反 勺 型 夜间 动态 血 
压 为 腔 隙 性 脑 梗死 的 危险 因素 [51 。 


2 降 压 治疗 对 脑 小 血管 的 保护 作用 


在 过 去 几 年 中 ， 美 国 国立 卫生 研究 院 支 持 开 展 
了 3 项 随机 临床 试验 ， 以 确定 低 于 通常 建议 的 高 血 
压 治 疗 目 标 是 否 对 预防 心血 管 疾病 和 府中 有 更 大 的 
益处 ， 这 3 项 研究 分 别 是 Action to Control Cardiovas- 
cular Risk in Diabetes (ACCORD )‘™! ， Systolic Blood 
Pressure Intervention Trial (SPRINT) ^? fll Secondary 
Prevention of Small Subcortical Strokes ( SPS3) it 
45.51. 2013 年 ，SPS3 试验 结果 在 Lancet 发 表 ， 这 是 
一 项 全 球 多 中 心 、 随 机 双 盲 临床 试验 , 纳入 了 3020 例 6 
个 月 内 发 生 过 腔 际 性 卒中 或 短暂 性 脑 缺 血 发 作 的 患者 ， 
随机 分 为 标准 降 压 组 (130~149 mm Hg) 及 强化 降 压 组 
(«130 mm Hg) ， 平 均 随 访 3.7 年 发 现 ， 和 标准 降 压 组 
相 比 ， 强 化 降 压 治疗 组 的 年 卒中 复发 率 较 低 (HR = 
0.81, 95% CI; 0.64~ 1.03, P=0.08), 但 未 达到 统 
计 学 差异 ; 量 强 化 降 压 并 不 能 显著 降低 患者 的 卒中 复 
发 、 致 残 /致死 性 卒中 、 心 肌 梗 死 或 血管 性 死亡 ; 全 
因 死 亡 率 及 治疗 相关 不 良 事件 在 两 组 之 间 亦 无 统计 学 
差异 !1。 因 此 ,强化 降 压 («130 mm He) 在 腔 隙 性 
梗死 患者 中 可 能 降低 荃 中 ,尤其 是 出 血性 鞭 中 的 复发 
K, 并 且 耐 受 良 好 。 后 续 人 研究 进一步 指出 血压 与 结局 
之 间 存 在 J 型 关系 '*， 研究 发 现 汪 型 关系 的 拐点 是 
124/67 mm Hg， 即 血压 为 124/67 mm Hg 时 事件 发 生 
率 最 低 。 

SPS3 研究 仍 存 在 一 定局 限 性 ， 首 先 试验 未 提供 
75 岁 以 上 患者 结局 的 亚 组 分 析 ， 因 此 强化 降 压 方案 在 
老年 人 群 中 的 适用 性 受到 质疑 。 另 外 ， 也 有 研究 者 认 
为 治疗 副作用 〈 如 跌倒 及 体位 性 低 血 压 ) 的 评估 方法 
敏感 性 不 足 ， 这 可 能 导致 不 良 事件 的 发 生 率 被 低估 ， 
因此 强化 降 压 的 安全 性 仍 有 待 进一步 研究 。 
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FINITY) 试验 是 一 项 2013 年 启动 的 前 上 脆性 随机 平行 
组 开放 标签 育 法 终点 研究 ， 共 纳入 199 f] 24 h 血压 
为 150~180 mm Hg H. MRI Æ WMH 的 患者 ， 随 机 分 
为 标准 降 压 (24 h 平均 收缩 压 <145 mm Hg) 及 强化 
KEJE (24 h 平均 收缩 压 <130 mm Hg) 两 组 ， 此 研究 
为 第 一 个 利用 24 h 动态 血压 为 降 压 目标 的 干预 性 试 
45095. INFINITY 试验 预计 于 2018 年 完成 , 但 至 今 
未 见 结果 发 表 ， 不同 降 压 目标 组 间 的 结局 差异 令 人 
十 分 期 待 。 

PPROVE 研究 是 一 项 于 2013 年 启动 、 由 北京 大 学 
第 一 医院 主持 的 的 随机 对 照 试验 ， 将 腔 际 性 脑 梗死 综 
合 征 患 者 随机 分 为 强化 降 压 组 及 标准 降 压 组 ， 计 划 随 
Yi 2 年 后 对 比 MRI 显示 的 脑 小 血管 病 进展 。 目 前 尚未 
公开 发 表 其 随访 研究 结果 。 
志 数 项 已 经 完成 的 降 压 治 疗 临 床 试 验 进行 了 WMH 
变 枇 的 亚 组 分 析 ， 以 阐释 不 同 种 类 降 压 药物 对 WMH 
进展 的 影响 。 其 中 ， Perindopril Protection Against Re- 
cunt Stroke Study (PROGRESS) 入 组 了 5 年 内 有 卒 
中 或 短 暂 性 脑 缺 血 发 作 病史 的 患者 ， 研 究 发 现 药物 治 
pup (HEM Al AINSLIE) 比 安奈 剂 治疗 组 卒中 事 
(DEE EAR, MAGE RT 192 例 已 完善 影像 资料 患者 的 
WALT GLA, 平均 随访 36 个 月 后 ， 药 物 治疗 组 比 安 
慰 章 治疗 组 新 发 WMH 平均 总 体积 比 安慰 剂 组 减少 
2mm? (P=0.012)， 且 入 院 时 WMH 较 严 重 的 患者 
差 妈 更 显著 5 。 此 研究 提示 降 压 治疗 可 能 减少 新 发 
Ep 病 变 。 the 
Elderly (SCOPE) 是 一 项 随机 双 育 试验 ,将 招募 的 老 
年 高 血压 患者 随机 分 为 血管 紧张 素 受 体 阻 灌 剂 组 、 
坎 地 沙 坦 西 酯 组 和 安奈 剂 治疗 组 ， 分 别 在 基线 评估 
后 前 第 2 和 4 年 进行 MRI 检查 。 分 析 最 终 纳入 133 
HERE, ARRIA WMH 的 增 量 在 3 组 中 分 别 为 
5% 、20% 和 32% ， 但 治疗 方案 并 非 总 WMH 改变 的 
预测 因素 。 另 外 ， 脑 萎缩 的 进展 也 显示 同样 的 趋势 
(血管 紧张 素 受 体 阻 滞 剂 组 < 坎 地 沙 坦 西 酯 组 < 安奈 
剂 治疗 组 ) (P-0.026)?" 。 该 研究 指出 血管 紧张 素 
受 体 阻 滞 剂 降 压 治疗 在 预防 WMH Jc Jii zs At ut Je 7T 
面具 有 优势 。 

虽然 SCOPE 试验 的 结果 提示 降 压 治疗 对 脑 萎缩 的 
进展 具有 保护 作用 ， 但 关于 积极 降 压 治疗 是 否 仍 具 这 
种 保护 作用 ， 其 他 研究 提出 了 质疑 : Action to Control 
Cardiovascular Risk in Diabetes-Memory in Diabetes ( AC- 


Study on Cognition and Prognosis in 


随访 40 个 月 后 发 现 ， 与 标准 降 压 组 相 比 ， 强 化 降 压 组 
总 脑 容 量 下 降 更 明显 ( - 1. 86cm? 比 -1.6lcom，P= 
0.01) ， 但 认 知 测试 结果 未 见 明显 差异 '2] ， 该 研究 未 
对 其 他 神经 影像 指标 进行 分 析 。 由 此 可 见 ， 积 极 降 压 
对 脑 著 缩 的 影响 不 一 定 有 益 。 


3 积极 降 压 的 安全 性 问题 

强化 降 压 方案 的 安全 性 一 直 以 来 邻 人 担忧 ， 目 前 
多 项 报道 指出 积极 降 压 与 不 良 事件 的 增多 相关 ， 包 括 
体位 性 低 血 压 、 跌 倒 等 '2] Prevention Regimen for Ef- 
fectively Avoiding Second Strokes (PROFESS) 研究 招募 
了 20 332 例 既 往 缺 血性 卒中 患者 ， 随 机 分 配 至 替 米 沙 
坦 或 安慰 剂 治 疗 组 ， 随 访 2.5 年 后 根据 患者 血压 水 
平分 为 正常 超 低 值 组 (收缩 压 <120 mm Hg) 、 正常 
低 值 组 (收缩 压 120~ <130 mm Hg) 、 正 常 高 值 组 
(收缩 压 130~ «140 mm Hg) 、 高 值 组 〈 收 缩 压 140~ < 
150 mm Hg) 和 超 高 值 组 (收缩 压 三 150 mm Hg), ， 结 
果 显 示 正 常 超 低 值 组 的 复发 性 座 中 (HR=1.29, 95% 
CI: 1.07~1.56 ) 及 心肌 梗死 /血管 源 性 死亡 (校正 
HR=1.31, 95% Cl; 1.13~1.52) 风险 增高 [站 。 另 外 
一 项 对 20 000 余 例 近期 缺 血性 卒中 患者 的 观察 性 研究 
显示 ， 正 常 低 值 血压 〈 收 缩 压 <120 mm He) BAHIZ 
中 复发 率 更 高 ， 但 未 给 出 关于 不 同类 型 卒中 结局 或 影 
像 学 特征 分 类 的 亚 组 分 析 !2 。SPS3 研究 组 近期 发 表 
的 一 篇 血压 反应 模式 分 析 结 果 显 示 ， 较 高 的 基线 血压 
与 较 多 的 不 良 事件 相关 '” 。 其 他 公认 的 与 积极 降 压 
副作用 相关 的 因素 包括 年 龄 较 大 、 一 般 状 况 虚弱 、 既 
往 严 重 跌倒 史 及 认 知 障碍 。 总 之 ， 强 化 降 压 方案 的 安 
全 性 仍 需 进一步 研究 验证 。 
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4 总 结 与 展望 

综 上 所 述 ， 高 血压 与 脑 小 血管 病 影 像 的 相关 性 已 
被 广泛 证 实 ， 黄 定 了 降 压 治 疗 在 脑 小 血管 病 患者 二 级 
预防 中 不 可 动摇 的 地 位 。 目 前 有 数 项 研究 证 实 更 积极 
的 降 压 治疗 对 腔 隙 性 卒中 患者 的 二 级 预防 以 及 WMH 
增加 的 预防 可 能 有 一 定 意义 ,但 确切 的 降 压 目标 值 并 
未 确定 。 多 项 研究 指出 ， 血 压 与 临床 结局 可 能 呈现 J 
型 关系 ， 血 压 过 低 或 过 高 可 能 均 有 害 ， 但 降 压 水 平 的 
获 益 拐点 有 待 进一步 探索 。 另 外 ， 积 极 降 压 治 疗 方案 


CORD-MIND) 研究 纳入 了 1439 例 认 知 下 降 的 2 78 
尿 病 患者 ， 随 机 分 为 强化 降 压 组 (收缩 压 目 标 <120 


mm Hg) 和 标准 降 压 组 (收缩 压 目 标 <140 mm Hg), 
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的 安全 性 尚未 确证 ， 尤 其 在 老年 人 群 中 的 适用 性 有 答 
研究 。 
未 来 关于 积极 降 压 治疗 对 脑 小 血管 病 患者 二 级 预 


pts 


积极 降 压 对 脑 小 


病 防治 策略 的 影响 


防 影响 的 研究 应 重点 关注 患者 取得 最 大 获 益 的 血压 控 


ab 


[1] 


| 目标， 以 及 根据 不 同年 龄 分 层 推荐 相应 的 最 佳 降 压 
目标 。 期 待 更 多 的 干预 性 研究 为 脑 小 血管 病 二 级 预防 
年 压 目标 提供 依据 ， 以 便 为 患者 更 好 地 施行 个 体 化 
治疗 。 
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